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I. 要約 
背景 
インフルエンザは公衆衛生上において重要な疾患の1つであり、効率的な対策には流行動
態の理解が必須である。これまでの研究からインフルエンザは学校や家庭といった施設
環境と地域の間で伝播を繰り返しながら全体的な流行拡大につながっていくと考えられ
ている。家庭は学校や職場と異なり年齢層にばらつきがある家族との高い接触密度が特
徴的であり、この社会接触パターンが家庭におけるインフルエンザの二次感染リスクを
高めていると考えられている。このような幅広い年齢層間での高い接触密度が考えられ
る他の施設として災害後の避難所が考えられ、同施設でのインフルエンザ流行の疫学像
は施設環境でのインフルエンザ伝播の理解の一助となると考えられる。これらを通して
地域におけるインフルエンザの流行動態に関する知見を深める。 
方法 
東日本大震災後に宮城県山元町に開設された避難所におけるインフルエンザの集団発生
を2011年3月23日から4月11日までの期間についてデータを収集してまとめた（研究1）。
インフルエンザ例は発熱を呈したものかつインフルエンザ抗原迅速診断キットで陽性で
あったものと定義した。 
2012－13年シーズンにおける秋田県大館市の小中学生が居る世帯に質問紙を配布して家
庭におけるインフルエンザ例に関するデータを収集してまとめた（研究2）。インフルエ
ンザ例はンフルエンザに罹患したと回答したものでかつ医療機関に受診したものと定義
し、二次感染例は初発例の発症から7日以内に発症した例とした。さらに初発例および二
次感染例の発症日の差を発症間隔（Serial interval, SI）として累積発症間隔をカプランマ
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イヤー推定量を用いて図示したのちに、赤池情報基準（Akaike Information Criterion, AIC)
を元にワイブル分布、対数正規分布およびガンマ分布の各パラメトリックモデルへの当
てはめを検討した。また加速故障時間モデルを用いて初発例の年齢、欠席日数、ワクチ
ン接種歴および抗ウイルス薬投与などのSIの延長・短縮効果について検討した。 
結果 
研究1では、流行が認められた5つの避難所のうち4つの避難所では初発例が成人であった。
発症率は最大で8.6％（範囲0.8－8.6％）であり、年齢層ごとの発症率が算出できた2つの
避難所ではいずれも15歳以下の発症率は全体のものを下回った。死亡例は観察期間中に
報告されなかった。疫学的リンクとしては85％の症例が他のいずれかの例が報告された
居室に居住していた事が明らかとなった。 
研究2では初発例の45％は小学生であり、中学生は17％であった。家庭内感染エピソード
として最も多かったのは小学生から母親への伝播（30例）であり、次いで小学生から父
親（20例）、小学生から中学生および小学生同士（各18例）であった。小中学生を初発例
とした家庭内感染におけるパラメトリックモデルでは対数正規分布が最も低いAICを示
し、その平均発症間隔は2.8日と算出された。加速故障時間モデルによる検討によりSIは、
中学生に比して小学生では有意に短縮した。また初発例の欠席日数の増加に伴い有意に
延長したが、ワクチン接種や抗ウイルス薬投与では有意差は認められなかった。 
結論 
家庭および避難所では居住者の間では高い接触密度が期待され、さらに感受性者とイン
フルエンザ例との時間的・空間的な近接性によりインフルエンザの感染リスクが相対的
に高いと考えられる。本研究により初発例の年齢層で期待される接触密度により流行像
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が大きく異なることが明らかとなった。また学童が初発例となる家庭内感染での平均発
症間隔は3日以内と算出され、初発例が発症した後の早い段階からのインフルエンザの曝
露が想定される。即ち家庭内のインフルエンザ例が発生した早期から不要な接触を避け
て個人的防御策を徹底する必要がある。 
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II. 略語集 
 
AIC Akaike Information Criterion 赤池情報基準 
AF Acceleration factor 加速係数 
Tg Generation time 世代交代時間 
R0 Basic reproduction number 基本再生産係数 
SI Serial Interval 発症間隔 
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III. 背景 
インフルエンザはオルソミクソ科に属するインフルエンザウイルスによる感染症であり、
多くの場合は発熱、咳嗽、咽頭痛あるいは鼻汁などの上気道炎症状を呈して2週間以内で
自然寛解するが、肺炎、気管支炎や脳症などの合併症を引き起こして高齢者や基礎疾患
を有するものを中心にして死亡の転帰をもたらすことがある。インフルエンザウイルス
は遺伝子が8つの分節にわかれており、その分節が他のインフルエンザウイルスと再配合
することにより遺伝子レベルでの抗原性の変化が起こりうる。過去に流行したことがな
い亜型のウイルスがこの再配合のメカニズムによりヒトへの持続した感染性を獲得する
と世界的に大きな流行（パンデミック）となり、社会的・経済的に大きな被害がもたら
される。近年では2009年にインフルエンザA(H1N1)pdm09によるパンデミックが起きてお
り、世界中で約20万人が発生から1年の間に死亡したと推定された1)。また毎年流行して
いるインフルエンザにより、米国では毎年20,000人弱のインフルエンザ関連死（インフル
エンザが個人の死亡転帰に関連したとされるいわゆる超過死亡）が報告されており2)、我
が国でも2010－2013年の3シーズンでは平均して5,000人が報告されている3)。先進国の多
くが温帯域にあるためにインフルエンザの季節性を考慮した疫学研究や感染症モデルの
構築が可能であるが、途上国、とくに熱帯・亜熱帯域にある国々での疾病負荷に対する
研究の不足がこれまで指摘されてきた。この知識の不均一性が同地域に属する国々での
インフルエンザワクチン導入を含めた施策の遅れにつながっていると考えられている4)。
我々はフィリピンバギオ市における公的医療機関にインフルエンザで受診または入院す
る症例を対象とした疫学研究を行い、同市における2009－2011年のインフルエンザの外
来罹患率および入院率は他国と変わらないこと、明確な季節性は見られず通年の流行が
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あったこと、年齢層としては5歳以下が最も多いことを明らかにした（参考論文１）5)。
このように新型インフルエンザのみならず季節性インフルエンザによっても地域を問わ
ずインフルエンザの疾病負荷は大きいものと考えられ、さらにその感染が拡大した際に
は大きな社会問題となると考えられる。 
インフルエンザに対する対策としてはワクチンや抗ウイルス薬の投与といった薬物的対
策とともに、学校等の休業措置、マスク着用や手洗いなどの個人防御などの非薬物的対
策があるが、これらを組み合わせて総合的な対策が実施されている6, 7)。2009年のインフ
ルエンザA(H1N1)pdm09によるパンデミックではこれらのインフルエンザ対策の評価が
網羅的に行われた最初のインフルエンザパンデミックと言える。これ以前では主として
前述の超過死亡数の変化と学校の休業措置や集会の自粛との相関を検討する研究8, 9)やい
わゆる感染症モデルを用いたシナリオ研究10-12)が主であった。しかし2009年の経験では
様々な対策の効果が明らかとなった。簡潔に主な結果を記載すると、成人における2日以
内の抗ウイルス薬投与による重症化予防（入院及び死亡いずれも）が認められたとする
メタ解析研究13, 14)およびインフルエンザA(H1N1)pdm09ウイルスに対する一価ワクチン
の効果をみた症例対照研究では投与群では非投与群に比して入院率が50％減少したと報
告された15)。また非薬物的対策については、流行初期の学校閉鎖によって地域での罹患
者数が減少した16, 17)とする一方で、流行期での学校閉鎖では罹患者数が減少しないとい
う報告がある18)。さらに医療現場でのマスク着用によるインフルエンザ罹患率の軽減に
ついては8つの無作為比較試験のうち6つで有意な差が認められなかったと報告されてい
る19)一方で、地域におけるインフルエンザ罹患に対して手洗いとマスク着用が有意に効
果的であったとするメタ解析研究20)がある。このようにインフルエンザ対策自体の効果
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の有無についてはある程度の知見が得られたと考えられるが、例えば学校閉鎖に関する
効果に関する検討では学童が地域内伝播の約半数に関与しているという感染症モデル研
究の結果が21)がその理論背景に用いられていることを考慮すると、この学校閉鎖を最大
化あるいは最適化する具体的な方法の確立のためには更なる知見を得るための研究が必
要であると考えられる。言い換えると地域においてインフルエンザがどのように流行拡
大していくのかについての理解が不可欠であると考えられる。この点において毎年流行
がみられる季節性インフルエンザでの疫学研究はインフルエンザの流行動態を知るため
の有効な機会であると考えられる。 
季節性インフルエンザは明確な季節性を有しており温帯域では冬季に流行する22)。地域
における流行拡大は均一に起こるわけではなく、職場、学校や家庭といった施設環境と
地域の間でインフルエンザの伝播を繰り返しながら全体的な流行拡大につながっていく
と考えられている18)。多くの先行研究で家庭での効率的なインフルエンザ伝播が指摘さ
れており23-25)、我々はモンゴルにおいてA型インフルエンザ（H3N2）が主な流行株であ
った2010－2011年シーズンの家庭内感染に関する疫学研究を行い、二次感染率が5.4％で
あったこと、世帯内の子供の年齢に比例して二次感染リスクが減少していき、1歳以下の
子供では相対危険度が9.9であったことを明らかにした26)（参考論文2）。他の研究でも季
節性インフルエンザにおける家庭での二次感染率は5－24％と報告されている26-29)。二次
感染率は家庭におけるインフルエンザの感染性を示すパラメータとして頻用されている
が、家族コホートにおける二次感染者数の割合であるために二次感染の時間的なばらつ
きは分からない。これを加味した感染性パラメータとしては、基本再生産係数（Basic 
reproduction number, R0）および世代交代時間(Generation time, Tg)が上げられる。R0はあ
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る感受性人口において初発例によって生じる平均二次感染者数を指し、Tgは初発例が感
染性を有してから二次感染者に感染させる平均期間を指す。これらの関係は、以下の関
係式で表わされる。 
R0 ൌ βTg 
ここでβは接触率を表わす。この中で世代交代時間はある世代の感染性獲得時間と次世
代の感染性獲得時間の差で表わされるが、現実的にこれらを測定することは困難である
ために、両世代の発症時間の差（発症間隔、SI）で近似されることが多い。家庭内感染に
おいてこの発症間隔を求めた先行研究では、その間隔はインフルエンザA(H1N1)pdm09で
は2.6-3.1日であり30-32)、インフルエンザA(H3N2)では2.8-3.5日31, 32)であった。SIを規定す
る因子としては初発例の年齢群やウイルス排泄量、二次感染者との接触密度、また二次
感染者の年齢群などがあげられるが、これらの因子が発症間隔に与える影響についての
検討は非常に限られている。そもそもインフルエンザをはじめとする種々の感染症モデ
ルでは感染者と感受性者の接触により感染伝播が起こることが前提であり、モデルの最
適化のために近年は地域での各年齢層の間の社会接触パターン調査とそれに基づいた接
触行列の構築33, 34)が進められてきた。いくつかの国々での検討により、国ごとあるいは
経済・文化的な相違の影響は各年齢層の社会接触パターンに大きく影響しないことが明
らかになりつつある35)。とくに家庭は、様々な年齢層によって構成されること（図1）や
接触時間が長いことがその特徴としてあげられる。結果として家庭での効率的なインフ
ルエンザの伝播が起こり、それが地域のインフルエンザ流行拡大に寄与するものと考え
られる。一方で、年齢層だけではなく家族での役割と家庭内での二次感染イベントとの
関連性に関する知見などまだまだ不十分な点があり、この知見をさらに深めていくこと
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により家庭という場から見たインフルエンザの地域における流行動態の理解につながる
と考えられる。 
インフルエンザの家庭内感染に関する疫学研究はこれまで数多く実施されてきた24)が、
その研究デザインは大きく分けるとコホート研究と症例探知後の観察研究の2つに分け
られ、あるサンプルサイズにおける検出力と研究コストを検討した結果では医療機関な
どによる症例探知後の世帯の観察研究が最も適しているとされている36)。さらに我が国
の医療現場はインフルエンザが疑われる患者に対してインフルエンザ抗原検出迅速診断
キットが広く用いられており、先行研究としてはインフルエンザワクチンの有効性の評
価37)や2009年のインフルエンザA(H1N1)pdm09によるパンデミック時の家庭内感染の疫
学研究でも症例定義として使われている。我が国の特徴としてこれらの組み合わせによ
ってインフルエンザの家庭内感染の疫学研究が可能であると考えられる。 
従来から知られている学校や家庭といった感染の場以外でのインフルエンザ流行の疫学
像を検討することも地域におけるインフルエンザの流行動態の理解の一助になると考え
られる。これまでサマーキャンプ38)、老人福祉施設39)でのインフルエンザの集団発生が知
られているが、いずれも特定の年齢層（前者は学童、後者は高齢者）に偏った施設であ
る。一方で災害時の避難所40)では、原因となる災害にもよるが概ね幅広い年齢層のヒト
が避難者として集合することが考えられる。この幅広い年齢層の集団が閉鎖された空間
で長い接触時間を持つ環境は家庭と近似している一方、大きな空間に多くの人が滞在す
る環境や避難している人々における社会接触パターンは非災害時の家庭とは異なる。こ
のような特有の場所でのインフルエンザ伝播に関する疫学研究を追加することによって、
個人の属性（例えば父母や子供など）がインフルエンザの集団発生に与える影響が検討
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できるものと考えられる。 
以上を踏まえて、本研究では季節性インフルエンザ流行時の家庭および東日本大震災後
に設置された避難所という２つの施設内におけるインフルエンザの疫学研究を行ない、
二次感染率やSIといった感染性パラメータを求めることで、インフルエンザの地域への
流行動態に与える影響について検討を行った。 
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IV. 東日本大震災での避難所におけるインフルエンザ集団発生の疫学研究 
1) 研究方法 
1.  研究場所 
2011年に発生した東日本大震災により宮城県では1300カ所以上の避難所が設置され、31
万人余りの避難者が避難生活を送った。山元町は人口16,704人41)の宮城県南に位置する町
であるが、震災により634名が死亡し5800人以上が避難所での避難生活を送った。 
避難者でのインフルエンザ例の探知を受けて、2011年3月23日から4月11日まで1例でもイ
ンフルエンザ例が発生した避難所を対象にアウトブレイク調査を実施した。 
2. データおよび解析 
症例は発熱を呈してインフルエンザが疑われたものでインフルエンザ抗原迅速診断キッ
トにて陽性が確認されたものと定義した。症例から発症日、臨床症状、他の症例との関
連性（家族構成や居住スペース）、マスク着用の有無などをあらかじめ準備した質問紙
を用いて収集した。発症率はアウトブレイクの間に同定されたインフルエンザ例を3月25
日（一部は3月21日）、4月3日および4月10日の3日の平均避難者数で除したものとした。
解析ではすべてR 2.14.2を用いた (R Core Team, Vienna, Austria） 
3. 倫理的配慮 
研究に際して研究目的および方法について対象となるインフルエンザ例に対して説明を
行うとともに同意を成人であれば本人から、小児の場合には両親から得た。本研究のプ
ロトコルは東北大学大学院医学系研究科倫理委員会で審査され、承認を得ている（課題
番号2013－1－252）。 
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2) 研究結果 
2011年3月23日から4月11日までの間に合計で105名のインフルエンザ例が5つの避難所か
ら報告された。このうち27名のキット残液が回収され、22例でA型インフルエンザ（H3N2)
が検出された。B型インフルエンザは検出されなかった。図2に流行曲線を示す。報告数
のピークは初発例が報告されてから6日目であり、震災が発生してから12日目であった。
インフルエンザ例が報告された5つの避難所における症例の内訳を表1に示す。避難所ご
との発症率は0.8％から8.6％であり、特にアウトブレイク初期に症例が報告された避難所
で高い発症率が認められた。5つの避難所のうち3つでは成人男性が初発例であり、残り
2つのうち1つは46才女性であり、もう1つは10代の男性であった。年齢別避難者数が分か
った2つの避難所で65才以上の発症率を算出したところ、12.2％と3.4％であった。また15
才以下の発症率は7.7％と4.9％であった。インフルエンザ関連死は報告されなかった。 
次に、症例の発生が多かった2つの避難所において居住場所ごと、発症日ごとに図示した
Transmission treeを図3に示す。症例が家族であったのは平均36％であった一方で、同室で
発生した症例は平均で全体の85％となり、高い割合であった。また複数のインフルエン
ザ例が発生した家族は、いずれも同室で居住していた。48.7％がシーズン前にインフルエ
ンザワクチンの接種を受けていなかった。全ての症例には抗ウイルス薬が処方されて治
療が行われた。全ての避難所で繰り返しインフルエンザおよび手洗いやマスク着用など
の個人防御に関する啓発が行われ、それに使用する物品が避難所内に準備された。 
 
3) 考察 
東日本大震災後に被災地に設置された避難所では多くの避難者が生活を余儀なくされ、
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日常生活とは違う場所での生活や被災体験から来る身体的、精神的ストレスや地域の医
療システムへの被害により健康を害するリスクが高くなったと考えられる。感染症の流
行という観点からみれば、衛生状態の悪化、混雑した避難者による高い人口密度、感染
症サーベイランスの破綻などにより流行の懸念が高まる42)。自然災害後に発生する感染
症アウトブレイクには特異なものはなく、病原微生物の新たな持ち込みよりもその地域
で流行していた感染症によるものが多いとされている43)。2011年3月という時期は、まだ
全国でインフルエンザの流行が見られており、 3月11日が含まれる疫学週では定点あた
り16.8人の患者発生が認められている44)。 
山元町では震災発生後から1週間経過してからインフルエンザ例が探知され、期間中に5
つの避難所から105例のインフルエンザ例が報告された。早い段階から症例が発生した3
つの避難所でのインフルエンザの発症率は遅れて発生した2つの避難所と比較して高く、
また初発例が成人男性であった。インフルエンザウイルスが避難所に持ち込まれた経路
は不明であるが、2010年にハイチ共和国で発生した地震後に、同国でそれまで流行して
いなかったコレラ菌による胃腸炎アウトブレイクが起こり、それが被災地支援で同国を
訪問した外国支援者からの持ち込みであったこと45-47)、震災前後で検出されたA型インフ
ルエンザ(H3N2）の系統樹上でのクレードが変わっていること48)、また震災早期に日本中
から多くの支援者が山元町に入っていたことなどを合わせて考えると、外部からの支援
者によるインフルエンザウイルスの感染伝播の可能性が考えられる。支援に入るヒトに
対する体調管理の重要性について健康教育などを通して強調する意義があるものと考え
る。 
本研究では死亡例が認められなかった。流行したA型インフルエンザ（H3N2)は特に高齢
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者ではより重症化しやすいということ49)を合わせて考えると、今回のアウトブレイクで
も症例の重症化が起こりうる可能性があった。現実には、地域でのインフルエンザの流
行が医療関係者や避難所運営の関係者に共有されるとともに、インフルエンザ例の早期
発見、感染予防策の実施、および抗ウイルス薬による早期治療50)が行われたことにより、
症例の重症化を阻止したものと考える。 
避難所における15才以下の児童でのインフルエンザの発症率は、全体の発症率を下回っ
ていた。年齢別のインフルエンザ発症率が算出された2つの避難所における年齢構成は、
2010年の国勢調査における同町の年齢構成と有意には異なってはおらず、避難者の年齢
構成の違いでは説明できない。欧州での年齢間での接触パターンに関する疫学研究では、
学童は両親および同級生との接触密度が高いとされており33)、本研究の15才以下のイン
フルエンザ例でも平均73.5％が同室あるいは家族でのインフルエンザ例の発生を認めて
いた。ここから同世代間での感染伝播の機会が今回のアウトブレイクでは相対的に少な
くなっており、同室や家族のインフルエンザ例からの伝播が主な感染源になっていたと
考えられる。 
本研究の制限としては、全てのインフルエンザ例からキット残液を回収できず27例であ
ったことから症例の中にA型インフルエンザ（H1N1)pdm09の紛れ込みが否定できないこ
と、避難者の年齢構成や避難所の部屋ごとの居住人数などの基礎情報が2つの避難所から
しか収集できなかったこと、さらに低い発症率を説明するためには避難所で実施されて
いたインフルエンザ対策の詳細な情報が必要であるが、これが不十分であったために対
策の評価ができなかった事があげられる。 
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V. 秋田県大館市での小中学生がいる世帯でのインフルエンザの家庭内感
染に関する疫学研究 
1) 研究方法 
1. 研究場所 
秋田県大館市は秋田県北東部に位置する人口約8万人の街であり、32％が65才以上と高齢
化が進んでいる。この地域には18の市立小学校と11の市立中学校があり、2010年の国勢
調査では小中学校の在学生が5,900人であるとされている41)。我々は準備した自記式質問
票を、小中学校を介して家庭に2013年1月および3月に配布して、インフルエンザ例およ
び2次感染者の有無について情報収集した。インフルエンザ例の有無のみならず、発症日、
医療機関の受診の有無、抗ウイルス薬の投与、シーズン前のワクチン接種および児童に
対しては欠席日数と同時期の学級閉鎖の有無についても収集した。本調査ではのべ5225
枚の質問票が配布された。 
2. 2012年－13年シーズンのインフルエンザ流行 
同市では大館市医師会および大館市立病院の協力の下、2011年より同市の24の医療機関
におけるインフルエンザサーベイランスを実施してきた51)。参加医療機関を受診した患
者でインフルエンザ抗原迅速診断キットにより陽性であったものを症例として集計を行
っている。2012－13年シーズンでは1806例が報告され、99.4％がA型インフルエンザであ
った。また厚生労働省が実施しているインフルエンザウイルスサーベイランスによれば
同シーズンにおいて秋田県で採取された40例のA型インフルエンザのうち、38例がH3N2
亜型であり、2例がH1N1pdm09亜型であった。 
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3. データ解析 
本研究においてインフルエンザ例は、インフルエンザに罹患したと回答したものでかつ
医療機関に受診したものと定義した。初発例はある家庭で最も早く発症した症例を指し、
二次感染者はそれ以降に発症した症例（ただし同日および1週間以降の発症を除く）とし
た。家族構成として、未就学児、小学生、中学生、高校生、母親、父親、祖父母およびそ
れ以外にわけた。これらの記述疫学を行うとともに、小中学生が初発例であった家庭に
おける二次感染者の発生の有無について発生した月、初発例の年齢、抗ウイルス薬の投
与、およびワクチン接種の有無、欠席日数を説明変数としてロジスティック回帰分析を
行った。 
次に、発症間隔（以下SIという）を算出して解析を行った。SIとは、初発例と二次感染例
での発症日の差で表される。SIは初発例の発症日から同じ世帯に居住する家族の中で二
次感染者いわゆる時間イベントであるために打ち切り時間（Censoring time)を考える必要
がある。主な打ち切りには２つあり、観察を始める前にイベントがすでに起きてしまっ
た右側打ち切りと観察期間中にイベントの発生が観察されずに終了する左側打ち切りで
ある。我々は、小中学生がいる世帯に質問紙を2回にわたり配布しており、調査票を回収
した3月末以降の発生症例についてはデータ収集の欠落がある可能性があるが、本調査で
みられたインフルエンザ例の発症日は3月20日が最終であり、回収された3月22日とは2日
しか差がない。このことから本研究で集められたイベントの切り捨て（Data truncation)は
非常に少なかったと考えられる。累積発症間隔はノンパラメトリック法であるカプラン
マイヤー推定量を用いて図示したのちに、赤池情報基準（Akaike Information Criterion, AIC)
を算出してワイブル分布、対数正規分布およびガンマ分布の各パラメトリックモデルへ
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の当てはめを検討した。このパラメトリックモデルをもとに加速故障時間モデル
（accelerated failure time model)を構築した。本モデルはある変数で説明されるイベント時
間関数がイベント時間に対して乗法的に作用することを前提としたモデルであり、次式
で表わされる。 
log	t ൌ xβ1 ൅ log ݐ0 
ここでtは変数xが存在する場合のイベント時間でありt0は変数xが存在しない場合のイベ
ント時間を表わす。またβ1は変数xに対する加速係数（accleration factor, AF)である。こ
の加速変数が正であれば変数の存在下でのイベント時間が延長することになり、負であ
れば変数の存在下でのイベント時間が短縮することを表わす。この加速故障時間モデル
を用いて小学校および中学生児童を初発例とする家庭内感染イベントにおけるSIを説明
変数として影響が考えられる因子を検討した。因子としては初発例および2時間先例の年
齢層、初発例への抗ウイルス薬投与の有無、季節性インフルエンザワクチンの接種の有
無および初発例の欠席日数を含めた。 
集団における比率の検定には正規分布が期待できる際にはt検定を、期待できない場合に
はWilcoxonの順位和検定を行った。3群間の場合にはKruskal-Wallis検定を行った。また分
布の独立性の検定にはカイ二乗検定を用いた。解析ではすべてR 3.1.0を用いた (R Core 
Team, Vienna, Austria)。 
4. 倫理的配慮 
研究に際して研究目的および方法について文書による説明を行った。また質問票の回答
により研究参加の同意とする旨とともに連絡により研究参加を辞めることができる旨を
明記して研究参加の同意の意思を確認した。本研究のプロトコルは東北大学大学院医学
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系研究科倫理委員会で審査され、承認を得ている（課題番号2011－268）。 
 
2) 研究結果 
秋田県大館市にある小中学生がいる2930世帯のうち、363世帯（12.4％）から質問紙を回
収した。全体の98.1％にあたる358世帯がシーズン中に1例以上のインフルエンザ例が発
生したと報告しており、のべ589例に関するデータを収集した。これらを発症日ごとにプ
ロットした流行曲線は、大館市で行っているインフルエンザの強化サーベイランスで探
知された症例での流行曲線と非常に強く相関していた（相関係数 0.88)（図4）。インフ
ルエンザ例が発生した世帯のうち154世帯（43.2％）で2例以上の症例が発生しており、11
世帯で4例が4世帯で5例のインフルエンザ例の発生が報告された（表2）。小学生および
中学生が全体の71.1％を占めており、未就学児、母親、父親はそれぞれ9.2％、6.5％、6.1％
であった（表3）。家庭内での初発例、二次感染例に分けてみると両親および祖父母を含
めた成人は初発例ではそれぞれ2.9％と1.6％しかいなかったが二次感染例では15.5％と
11.2％と有意に高くなっていた（p値 <0.0001)。統計学的な有意差は認められなかったが
未就学児においても二次感染例の割合が高くなっていた。一方で小中学生は初発例では
全体の55.6％と31.0％であったが、二次感染例では30.9%と14.8％に低下していた。 
家庭内でのインフルエンザ伝播と定義された255エピソードについて更なる解析を行っ
た。初発例のうち45.1％、17.2％、13.3％がそれぞれ小学生、中学生および未就学児であ
り、この3つの年齢層が初発例全体の4分の3を占めていた。最も多く見られたのは小学生
から母親の伝播（30例）であり、次いで小学生から父親（20例）、小学生から中学生およ
び小学生同士（各18例）であった（図5）。初発例が小学生であったものを学年ごとに見
19 
 
てみると統計学的に有意な偏りは認められなかったが、38％が小学校低学年（1年生およ
び2年生）であった。中学生でも同様に低学年で多い傾向がみられ、中学1年生が60％を
占めていた。中学生が初発例であったエピソードでは小学生の兄弟姉妹への伝播が最も
多く(13例）、次いで母親と祖父母およびその他の成人（各9例）が報告された。兄弟姉妹
間での伝播としては未就学児と小学生や中学生や高校生も観察された。高校生を含む家
庭内感染エピソードの数は少ない（8例）、小学生からの伝播を除く全てのエピソードで
初発例であった。親同士の感染伝播では父親から母親のエピソードが母親から父親のエ
ピソードよりも数が多かった（それぞれ2例と1例）。小中学生が初発例である集団でロ
ジスティック回帰分析を行ったところ、初発例の年齢が低いこと（オッズ比0.87）また欠
席日数が長いこと（オッズ比1.20）が家庭内伝播の有無と有意に関連していた。初発例の
発症した月、抗ウイルス薬の投与およびワクチン歴は有意な関連性が認められなかった。 
SIを求めたところ平均で2.8日であり、標準偏差は2.5日（ワイブル分布）、2.6日（ガンマ
分布）、および3.6日（対数正規分布）であった（図6）。モデルの当てはめの良さの指標
となるAICを3つのパラメットリックモデルで比較すると対数正規分布が最も低かった。
対数正規分布モデルをもちいて加速故障時間モデルを構築して小中学生が初発例であっ
た家庭内感染について検討したところ、中学生が初発例であった場合には小学生に比し
て有意に長いSIが認められた（表5）。2次感染者の年齢層については父親を基準として検
討したが有意な変化は認められなかった。しかし未就学から高校生まででより小さい加
速度要素が算出されており、兄弟姉妹間での伝播におけるSIは父親に比して短かったと
考えられる。初発例における抗ウイルス薬投与やワクチン接種歴はSIに有意な変化に寄
与していなかった。欠席日数はSIの延長に有意に影響していた。 
20 
 
 
3) 考察 
秋田県大館市の小中学生がいる世帯に対する2012/13年シーズンでのインフルエンザ感
染についてまとめた。シーズン中に約40％の世帯で1例以上のインフルエンザ例が報告さ
れた。これは、インフルエンザ例がいなかった世帯数がわずかに7例であることを考えて
も、我々の質問紙調査にはインフルエンザ例が発生した世帯がより積極的に回答をした
ことによると考えられる。未就学児から高校生までの児童が初発例全体の78％を占めて
おり、この初発児童例の80％が小学生および中学生であった。また小学生および中学生
において年齢が高くなることにより家族内感染のオッズが低下すること、SIが小学生の
初発例に比して中学生では有意に延長することが明らかとなった。これらはより小さい
児童が他の家族とより濃厚な接触密度をもつということ33)や2009年のインフルエンザ
A(H1N1)pdm09の学校での接触パターンに関する詳細な研究で示された通り学童におけ
るインフルエンザ感染確率は別学年同士では同学年の20％まで低下すること18)から考え
て、今シーズンのインフルエンザの流行が同年齢層や学年で拡大し、それが家庭への持
ち込みへとつながった可能性が考えられる35)。二次感染例は10－19才および20－49才で
多く見られ、家庭内感染の30％と38％がそれぞれ子供と両親間と兄弟姉妹同士であるこ
とが明らかとなった。親子世代間および子供世代間での高い接触密度は、前述の通りヨ
ーロッパおよびベトナムでの先行研究で観察されており33, 52)、身体的接触を伴った高頻
度の接触機会がインフルエンザ伝播確率を上げているものと考えられる。すなわち患者
が発生した世帯においてインフルエンザ例への接触機会を減じる対策（例えば患児の隔
離など）は有効であると考えられる53)。また回帰分析およびSIに対する加速度モデルで児
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童の欠席日数の延長が有意に家庭内感染イベントのオッズを上げ、SIを延長させること
が分かった。すなわち症状の寛解までの期間が長いと看病などによる接触密度の高い状
態が持続することで結果として感染機会が増えることが考えられる。ここから患児との
接触時の個人防御の重要性があげられる。家庭内感染イベントの回帰分析およびSIに対
する加速度モデルでは初発児童へのワクチン接種および抗ウイルス薬投与の効果が認め
られなかった。他の先行研究においてもワクチン接種が二次感染リスクを減弱させる効
果について検討しているがいずれも有意ではないとしている32, 54)。また抗ウイルス薬の
投与についても季節性インフルエンザでの検討では有意な防御効果はないとしている55, 
56)が、24時間以内の抗ウイルス薬の投与により家庭での二次感染例を50％減少させる56)
ことやA型インフルエンザ（H1N1)pdm09では家庭内での2次感染率を低下させたという
報告もある57)。 
異なる感染世代の発症日の差であるSIは本研究では平均で2.8日であった。先行研究では
大館市の医療機関を受診するインフルエンザ例の79％は発症1日以内に、2日以内95％が
受診していた51)。インフルエンザウイルスの排出量が最大になるのは発症日前後であり
58)、時間とともに低下していくとされている59)。ここからウイルスへの曝露は非常に初発
例の発症時間から早い段階で起きている可能性が考えられる。加速度モデルでは初発例
への抗ウイルス薬投与によりSIが短縮する効果が有意ではないがみられており、多くの
患者で抗ウイルス薬が投与されたと考えられる2日以降の曝露が抑制されることでSIの
延長を抑制している可能性が考えられるが詳細は不明であった。抗ウイルス薬投与に関
する無作為化比較試験においても抗ウイルス薬の投与によりウイルス排出量の有意な低
下が報告され60)、我々の知見は初発例への抗ウイルス薬投与により家庭内感染を抑制す
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る最適なタイミングを考慮するために示唆的あると考えられる。今後はどのタイミング
で抗ウイルス薬を投与したのかを検討していく必要がある。A型インフルエンザ（H3N2)
のSIを検討した研究としてはいくつかあり、その平均間隔は1.9日から3.3日であった28, 31, 
59, 61)。本研究の算出された平均間隔は、タイ31)および香港61)での先行研究と近似していた
が他の2研究よりも長いものであった。この違いを説明するものとしては、データ収集の
方法の相違（特に右側打ち切りの影響）や家庭における二次感染者の同定の方法の相違
などがあげられる。しかし差は最大で1日程度であり、世帯におけるSIは3日以内である
という知見に新たなエビデンスを加えたと考える。 
本研究にはいくつかの制限がある。まず質問票は小学生および中学生がいる世帯を対象
に配布されたために、同年齢層がいない家庭における二次感染については把握できなか
った。第2に質問票では世帯におけるインフルエンザの未発症例に関する情報を収集して
おらず世帯を構成する人数が求められず、インフルエンザの家庭内感染で頻用される指
標である2次発症率の算出ができなかった26-29)。第3にインフルエンザ例が発生していな
い世帯からの情報収集ができずに地域におけるインフルエンザの罹患状況については把
握が不十分であったこと、第4に、本研究のインフルエンザ例はインフルエンザ様症状を
呈して医療機関を受診し、インフルエンザと診断されたものとしており、研究内でのイ
ンフルエンザ感染の実験室的診断は行っていない。日本では、インフルエンザが臨床上
疑われる患者に対しては恒常的にインフルエンザウイルス抗原検出キットが使用されて
おり51)、本研究では質問票の回答のみに基づいてインフルエンザ例の定義をしているが
非インフルエンザ例の紛れ込みの影響は小さいと考える。一方で、無症候のインフルエ
ンザ陽性例はデザイン上把握できておらず、無症候初発例および二次感染例の存在によ
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り家族内感染のエピソードに影響があると考えられる。第5に、二次感染者から同日発症
のものを削除して解析しており、このことにより非常に短いSIであった二次感染例を削
除している可能性が考えられる。 
 
VI. 地域でのインフルエンザの流行動態に関する考察 
東日本大震災での避難所におけるインフルエンザ集団発生の疫学研究（以下、研究1とい
う）および秋田県大館市での小中学生がいる世帯でのインフルエンザの家庭内感染に関
する疫学研究（以下、研究2という）の2つの疫学研究を通して地域でのインフルエンザ
の流行動態を考察する。地域における流行拡大は均一に起こるわけではなく、学校や家
庭といった施設環境と地域の間でインフルエンザの伝播を繰り返しながら全体的な流行
拡大につながっていくとされており18)、そのうち学童が地域での流行の半数近くを占め
るとされる21)。インフルエンザA(H1N1)pdm09によるパンデミックの際の学童を対象とし
た感染症モデル研究では、学童のインフルエンザ例の74％が学童間での感染で説明され
る一方で家庭内感染の65％が学童から始まるイベントであるとしており18)、我々もモン
ゴルでの季節性インフルエンザに対するフィールド研究において症例の集積が成人に先
んじて学童で起こることを観察しており26)（参考論文2）、インフルエンザA(H1N1)pdm09
によるパンデミックの際の我が国でも学童での症例の集積が観察されたことから62)学童
のインフルエンザ伝播における役割は非常に大きいと考えられる。加えて5歳以下の小児
でのインフルエンザ症例の集積もフィリピンおよびモンゴルにおけるフィールド研究で
認めており（参考論文1及び2）5, 26)、研究2でも初発例の13％が未就学児童であった。す
なわち流行動態を考える上で年齢層での流行するウイルスへの感受性とそのウイルスへ
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の曝露の起こりやすさを考える必要がある63)。 
家庭、学校および職場がインフルエンザの地域での流行動態を説明する主な場として考
えられ、感染症モデル研究ではインフルエンザ例の発生率は職場が14％－28％、学校が
16－23％であるのに対し、家庭では33－41％と高く算出されている10)。学校や職場に対
して相対的に高い家庭での発生率はいくつかの要因が関連していると考えられる。まず
社会ネットワークに関する研究ではベトナム、南アフリカおよび欧州という文化的・社
会的背景が異なる地域のいずれにおいても家庭が一番高い接触密度を示すことが明らか
になっており33, 52, 64)、飛沫感染が主な感染経路であるとされるインフルエンザの感染伝
播がこの接触密度に比例して高くなっていることが考えられる。またインフルエンザに
罹患した期間の過半を自宅での療養で過ごし、さらに罹患者が児童であった場合には近
親者による看病が想定されるなど、罹患によって学校や職場での接触機会が減る一方で
家庭での濃厚な接触が期待されることも考えられる。以上から家庭におけるインフルエ
ンザの高い発生率が起こるものと考えられる。さらに家庭では学校や職場での環境と違
い、年齢層の違う者同士の接触機会が多いことも特徴的である26)。研究2での二次感染者
は母親および父親が兄弟よりも多くみられており、同じ年齢層間でのインフルエンザ例
の広がりが主と考えられる学校や職場に比べて異なる年齢層への広がりがみられる家庭
という感染の場の特徴（図1）が明らかになった。また小中学生を初発例としたクラスタ
で算出したSIは先行研究と矛盾しておらず、中学生に比して小学生で有意に短縮してい
た。初発例と二次感染例の発症時間の差と定義されるSIは2つの時間が含まれている。即
ち1）初発例の発症時間から二次感染例の感染時間までの時間および2）二次感染例の感
染時間から発症時間までの時間（いわゆる潜伏期間）である。このうちA型インフルエン
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ザの潜伏期間に関する系統的レビューによれば1.4日と推定されているが65)、年齢による
潜伏期間の違いは不明である。一方でA型インフルエンザ（H3N2）ではウイルス排出が
発症時間から増加して約2日間でピークとなる58)。またウイルス排出が最大となる発症後
2日に症状が最も強く現れるとされており58, 59)、この期間での曝露が小学生の初発例のク
ラスタでより早期に起こった可能性が考えられる。 
研究1では、5つの避難所のうち4つの避難所で成人が初発例であった。この初発例が成人
であった際に算出された発症率は0.8－8.6％であり、とくに小児における低い発症率が特
徴的な疫学像であった。症例間での関連性として同室居住が強く観察されたこと、避難
者の年齢構成は国勢調査での同町の人口構成と有意には異なっていなかったことと合わ
せて考えると、同室に居住するという社会接触パターンによりインフルエンザ例からの
曝露機会が増えることにより、結果としてインフルエンザの二次感染が起きていたと考
えられる。タイにおける家庭内での二次感染に関する先行研究によればインフルエンザ
の二次感染のオッズは初発例との時間的・空間的近接度に比例して増加すること66)、ま
たSIも時間的・空間的な近接性に比例して短縮すること31)が明らかになっている。このこ
とからインフルエンザ例の生物学的な年齢によるウイルスへの感受性やウイルス排出の
分布の違いに加えて、家庭や避難所における初発例が示す社会接触パターンや接触密度
がその流行伝播の疫学像に非常に重要であることが明らかとなった。香港における社会
接触パターンに関するモデル研究では個人レベルの社会接触パターンよりもその個人が
属する年齢層で認められる社会接触パターンがより良くインフルエンザの伝播リスクを
反映するとしている35)。即ちインフルエンザ対策という視点から考えれば避難所といっ
た特殊な環境における初発例の疫学像と社会接触パターンの理解がその対策に重要であ
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り、地域でのインフルエンザ流行については学校や職場と比較して高い発生率が報告さ
れる家庭内での主な初発例が学童であることから同集団に対するインフルエンザ対策は
地域の感染伝播を阻止するために有効であると考えられるが、SIが3日以内ということを
考えると曝露が初発例の発症早期に起こっている可能性が高いと考えられる。また我が
国で広く実施されている学校での休業措置に関して学童間の罹患率を減じることは知ら
れているが16)、他の年齢層への効果を含めた地域全体での評価を行うためには家庭およ
び学校を有機的にリンクさせた更なる疫学研究が必要であると考えられる。 
 
VII. 結論 
インフルエンザの感染伝播に関する疫学研究として東日本大震災での避難所で発生した
アウトブレイクの研究および秋田県大館市での家庭内感染の研究をまとめた。避難所で
のインフルエンザの疫学研究では初発例が成人に多く見られ小児の発症率が低かったこ
と、また同室に滞在するという疫学的リンクにより全体の85％の症例が説明された。ま
た家庭内のインフルエンザ2次感染の疫学研究では、学童から親世代ないし同世代間での
二次感染エピソードが最も多く観察された。これらから社会接触パターンに関する先行
研究示されている同世代間での高い接触密度31, 33)やインフルエンザ例との時間的・空間
的近接性66)が二次感染の有意なリスク要因であることが明らかであった。即ち居住する
環境の共有や会話や身体的な接触などの高い接触密度が期待される施設内ではインフル
エンザのより効率的な伝播が起こるがその初発例の社会接触パターンが流行伝播の重要
な要因と考えられる。さらに家庭内感染では小学生の初発例でより短い発症間隔が認め
られ、成人の二次感染例では両親と両親以外で発症間隔の差をみとめられなかった。こ
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れにより世帯内でインフルエンザ例が発生した際には、親と親以外の成人の間では曝露
のタイミングが変わらないことが示唆され、早期から不要な接触を避けて個人的防御策
を徹底するなど世帯全体でのインフルエンザ予防策が重要であると考えられる。 
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IX. 図 
図1. インフルエンザ流行としての場（学校、職場及び家庭）と構成する年齢層 
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図2. 山元町における発症日ごとのインフルエンザ発生数 
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図3. 2つの避難所における居住場所、発症日ごとのインフルエンザのTransmission tree、
2011年 
 
注）同室で2例以上発生した居住場所のみを図示した。 
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図4.大館市における2012/13シーズンのインフルエンザの発症日ごとの報告数（棒グラフ：
強化インフルエンザサーベイランス、線グラフ：家庭調査） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
41 
 
図5. 年齢層間のインフルエンザ伝播数（A）および年齢層間での平均単純発症間隔（B） 
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図6累積発症間隔および各パラメトリックモデルの推定値 
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X. 表 
表1. 山元町における5つの避難所の概要とインフルエンザ例の疫学的特徴 
 
 
避難者数* 15 才以下割合 
(%) 
65 才以下割合 
(%) 
症例数 男女比 初発例 
(年, 性) 
平均年齢 発症率 
(%) 
避難所 A  130 NA NA 10 4/6 60s, 男 54.4 7.7 
避難所 B  702 12.1 36.3 60 27/33 48, 男 51.0 8.6 
避難所 C  606 10.1 28.7 31 16/15 54, 男 50.7 5.1 
避難所 D  121 NA NA 2 0/2 46, 女 31.5 1.7 
避難所 E  251 NA NA 2 2/0 10s, 男 21.5 0.8 
 
注: 避難所A, D, E での避難者数は2011年3月25日のものであり、避難所B とC での避難者数は2011年3月21日のものである。 
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表 2. 秋田県大館市での小中学生がいる世帯におけるインフルエンザ発生調査の概要 
 
 世帯数 (%) 
回答世帯数 363 
うち 1 例以上のインフルエンザが発生した世帯 356 (98.1) 
うち 2 例以上のインフルエンザが発生した世帯 154 (43.2) 
1 例 202 (56.7) 
2 例 97 (61.4) 
3 例 46 (29.1) 
4 例 11 (7.0) 
5 例 4 (2.5) 
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表3. 秋田県大館市におけるインフルエンザ症例および家庭内での初発例、二次感染例の疫学的特徴 
 症例数 (%) 初発例数 (%) 二次感染例数 (%)
総数 589 366 223 
年齢層    
5 歳未満 26 (4.4) 8 (2.2) 18 (8.1) 
5–9 歳 138 (23.5) 101 (27.8) 37 (16.6) 
10–19 歳 302 (51.4) 227 (62.5) 74 (33.2) 
20–49 歳 91 (15.5) 23 (6.3) 68 (30.5) 
50–64 歳 12 (2.0) 1 (0.3) 11 (4.9) 
65 歳以上 18 (3.1) 3 (0.8) 15 (6.7) 
カテゴリー    
未就学 38 (6.5) 17 (4.7) 21 (9.4) 
小学生 273 (46.3) 203 (55.6) 69 (30.9) 
中学生 146 (24.8) 113 (31.0) 33 (14.8) 
高校生 11 (1.9) 5 (1.4) 6 (2.7) 
父親 36 (6.1) 10 (2.7) 26 (11.7) 
母親 54 (9.2) 11 (3.0) 43 (19.3) 
祖父母及び他の成人 31 (5.3) 6 (1.6) 25 (11.2) 
インフルエンザワクチン接種* 258 (43.9) 161 (44.2) 93 (43.5) 
抗ウイルス薬投与 558 (95.1) 364 (94.8) 212 (95.1) 
 
注：今回のインフルエンザシーズンから1年以内での接種歴を聴取した。 
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表4. 秋田県大館市におけるインフルエンザ伝播のあった世帯及びなかった世帯の間でのロジスティック回帰分析 
 インフルエンザ伝播
のあった世帯 
インフルエンザ伝播
がなかった世帯 
オッズ比  
(95% 信頼区間) 
発症月 2013 年 1 月 2013 年 1 月 0.87 (0.60–1.27) 
年齢 (歳) 中央値 11 歳  
(範囲: 2−15) 
中央値 12 歳  
(範囲: 2−15) 
0.87 (0.80–0.95) 
抗ウイルス薬 107 189 0.85 (0.33–2.16) 
ワクチン接種  54 90 1.06 (0.69–1.62) 
欠席日数 (日) 平均 4.5 (0–10) 平均 4 (0–14) 1.20 (1.06–1.35) 
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表5. 秋田県大館市での小中学生が初発例であった家族内感染エピソードに対する加速故障時間モデルでの検討 
 症例数 加速係数 95% 信頼区間 
初発例    
小学生 118 Ref.  
中学生 44 1.29 (1.05–1.59) 
二次感染例    
未就学児 22 0.74 (0.53–1.03) 
小学生 31 0.70 (0.51–0.96) 
中学生 20 0.59 (0.42–0.82) 
高校生 2 0.75 (0.33–1.73) 
父親 26 Ref.  
母親 39 0.83 (0.62–1.11) 
祖父母および他の成人 22 0.82 (0.57–1.17) 
初発例での抗ウイルス薬投与 150 0.81 (0.56–1.18) 
初発例でのワクチン接種歴 80 0.95 (0.79–1.14) 
初発例の欠席日数 161 1.06 (1.01–1.10) 
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